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論文内容要旨
第葉章序論
 電子吸引性基によって活性化された芳香族化合物とアミンとの芳香族求核置換のSNAr反応
 は,中間体としてッイッターイオン形のσ一錯体IHおよび負電荷をもつσ一錯体1を経る付
 加脱離反応とされている。この機構として次の二つが支持されている。
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 (EW:電子吸引性基)
 機構i(SB-GA機構)工Hの脱プロトンは非常に速く,1からの置換基Y脱離が律速で
 ある。Eigenは化学緩和法により酸塩基間のプロトン移動は非常に速くて拡散律速になることを
 明らかにしたが,それはこの機構を支持する根拠になっている。
 機構21Hの脱プロトンが律速である。この機構はEigenの結果と矛盾している。そのため,
 Eigen以来否定されていた。ところが最近プロトン移動が速くない反応系が見いだされている。
 例えば1,3、5一トリニト冒ベンゼンと第二アミンあるいはアニリンとのジメチルスルホキシ
 ド中におけるσ一錯体生成反応ではプロトン移動が遅い。このためこの機構は再評価されている。
 そこで,1,3,5一トリニトロベンゼンと似た立体因子をもつ4一躍換一2,6一ジニトロ
 アニソールと第一および第二アミンとのジメチルスルホキシド中における反応系に注目した。こ
 の反応系では4一置換一2,6一ジニトロシクロヘキサジエニドσ一錯体(1,1一錯体)およ
 び3一メトキシー6一置換一2,4一ジニトロヘキサジエニドσ一錯体(1,3一錯体)の生成
 が予想されるので,初めにラピッドスキャン分光法により反応を追跡して反応過程を調べ,速度
 論的硯究を行える反応系を見いだそうとした。次いで中間体生成および分解のストップドフロー
 法による速度論的研究を行い,SNAr反応機構を解明しようとした。また,1,3一錯体生成
 の機構はSNAr反応の中間体生成の機構と同じであり,その速度論はSNAr反応機構に多く
 の知見を与えてくれると思われるので,1,3一錯体生成の速度論的研究を行った。
 第2章実験
 ラピッドスキャン分光光度計ユニオンRA4i5を用いて反麻を追跡した。ストップドフロー装
 置RA401およびデータープロセッサーRA451を用いて,通常25℃における擬一次速度定数を
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 求めた。
 第3章4一置換一2,6一ジニト鑓アニソールとアミンとの反応に対するラピッド
 スキャン分光法
 電子吸引性の異なる四つの置換基NO2,CN,CF3およびCOOMeを選び,アミンとの
 反応をラピッドスキャン分光法により追跡した。
 電子吸引性基COOMeをもつ4一メトキシカルボニルー2,6一ジニトロアニソールとブチ
 ルアミンおよびピロリジンとの反応では,混合直後に550および380nm付近に1,1一錯体の
 中間体による吸収が現れ,この吸収が減少するとともに生成物による吸収が現れた。中間体の
 生成と分解とは分離して速度論的研究を行うことができる。鐙換基X広蟹02の2,4,6一ト
 リニトロアニソーワレとブチルアミンとの反応でも中間体が生成し,中間体の生成と分解とは分離
 して速度論的研究を行うことができる。またこの反応には五つの過程が関与することを見いだし
 た。その速度論は各段階を分離して取り扱うことができる。2,4,6一トリニトロアニソール
 およびX謀CNの4一シアノー2,6一ジニトロアニソールと第二アミンとの反応では1,1一
 錯体生成を無視して1,3一錯体生成の速度論的研究を行うことができる。X羅CF3の4一ト
 リフ田口メチルー2,6一ジニト環アニソールと第一および第二アミンとの反応では玉,3一錯
 体および正,」一錯体が相次いで現れ,その後面錯体は共存した。
覚
 第4章平衡定数め測定による中間体の帰属と中間体の安定性
 中間体生成に比べて中間体の生成物への分解は非常に遅く,基質と中間体は前平衡にあると見
 なすことができる。その平衡定数の測定により基質一分子にアミンニ分子が関与していることが
 わかった。このことから,観測される中間体は負電荷をもつi,1一錯体1に帰属できた。
 1,1一および1,3一錯体生成の平衡定数を求めて比較考察した。
 第5章反応速度の解析法鷲
 ツィッターイオン形の1,!一錯体中間体IHを中間体1生成反応における定常状態中間体
 として取り扱って,ストップドフロートレースより求めた速度定数を解析した。同様に,ッイッ
 ターイオン形の1,3}錯体MHを,負電荷をもつ1,3一錯体M生成反応における定常状態
 中間体として取り扱った。
 第6章反応中間体の生成および分解反億の速度論:4一メトキシカルボニルー2,
 6一ジニトロアニソールとブチルアミン、ピqリジンおよびピペリジンとの反応
 いずれの反応でも速度論より求めた平衡定数は第4章の分光法により求めた値と一致する。こ
 れはッイッターイオン形の1,1一錯体IHを定常状態中間体として取り扱ったことが妥当であ
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 ることを示している。
 ブチルアミンとの反応では中間体工Hの脱プロトンは速く,ピロリジンおよびピペリジンの反
 応ではIHの脱プロトンは遅い。いずれの反応においても1,ま一錯体の中間体1の分解が全
 反応の律速であり,ブチルアミンおよびピロリジンとの反応ではアンモニウムイオンに関して一
 次であった。ブチルアミン!との反応は典型的なSB-GA機構を示す。ピロリジンとの反応では
 二つのNO2基による立体効果はIHの脱プロトンを遅くしているけれども,SB-GA機構は
 成立する。
 1賛の脱プロトンはブチルアミン>>ピ臼リジン>ピペリジンの順序に遅くなる。ピペリジン
 の場合IHに付加した大きい六員環がIHのピペリジンによる脱プロトンを強く妨げる。
 第7章2、4.6一トリニト瓜アニソールとブチルアミンとの反応の全機構
 ラピッドスキャン分光法およびストップドフロ一法による実験結果は,ともに本反応が五段階
 の過程を経ることを示した。
 第一段階は負電荷をもつ1,3～錯体Mが生成する速い反応である。ッイッターイオン形の
 1,3一錯体MHの脱プ田トンは速い。ブチルアミンの濃度が小さいときはこの過程は現れず,
 速度論的支配を受ける。第二段階は1,1『錯体中間体至の生成反応で1,3一錯体Mに続
 いて起こり,熱力学的支配を受ける。1Hの脱プロトンは速い。第三段階は中間体1の分解反
 応で,全反応の律速となっている。1の分解はアンモニウムイオンに関して一次であった。第
 四段階は生成物PHの脱プロトンで,極めて速い。ブチルアミンの濃度が小さいときは,この過
 程だけが現れる。第五段階はP登とブチルアミンとの1,3一錯体生成反応であり,ブチルアミ
 ンの濃度が大きいときだけ観測される。
 2,4,6一トリニトロアニソールはエトキシドイオンと反応してMeise曲eまmer錯体をつく
 る。この錯体の発見により,アミンを求核試薬とするSNAr反応においてσ一錯体が中間体と
 して存在することが類推された。実際に,2,4,6一トリニトロアニソールはブチルアミンと
 反応してσ一錯体の中間体1を生成すること,そして中間体1の生成と分解との速度論は
 SNAr反応のSB-GA機構を示すことが明らかにされた。
 第8章1,3一錯体生成反応における律速プロトン移動
 2,4,6一トリニ・トロアニソール,4一シアノー2,6一ジニトロアニソールおよび正,3,
 5一トリニトロベンゼンとピロリジン,ピペリジンおよびジエチルアミンとの1,3一錯体M
 の生成の速度論的研究を行った。いずれの反応でもッイッターイオン形の1,3一錯体MHの脱
 プロトンが律速である。各反応に対する速度定数を比較して考察した。
 第9章総括
 本研究では4一置換一2,6一ジニトロアニソールと第一および第二アミンとのジメチルスル
 ー3i1一
 ホキシド中における反応をラピッドスキャン分光法で追跡し,中間体の生成と分解の過程を分離
 して速度論的に実験研究できる反応系を見いだした。その速度論により,第一アミンの反応が典
 型的なSB-GA機構を示し,第二アミンの反応では反応位置の隣の二つのNO2基による立体
 効果によってツイッターイオン形の中間体王Hの脱プロトンは遅くなるが,SB-GA機構は成
 立することが明らかにされた。また,!,3一錯体MHとアミンあるいはアンモニウムイオンと
 Mとの間のプロトン移動は各アミンのもつ立体因子に極めて鋭敏であること,そしてこのこと
 は同じ立体因子を持つ中間体生成反応にもあてはまることが明らかになった。σ～錯体の安定性
 も各アミンのもつ立体団子に極めて鋭敏であることが明らかにされた。
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 論文審査の結果の要旨
 本論文は,標題の贋癒の機構を解明するために,ラピッドスキャン分光法を感用して行った研
 究の成果を述べたものであり,反応中間体を捕捉,解析して反応機構を確立し,平衡定数や速度
 定数を求めて考察して,芳香族求核置換反応の機構に新しい知見を与えている。
 電子吸引基によって活性化された芳香族化合物とアミンとの求核置換反応の機構として二つの
 説があるが,最近その中間体に遅いプロトン移動が関与するという考えが出されて,反応機構に
 疑問が生じている。著者はラピッドろキャン分光法を応用すればその機構を解明できるのではな
 いかとの発想のもとに研究を開始した。基質として4一位にCOOCH3,CF3,CN,および
 NO2をもつ4～置換2,6一ジニトロアニソールを,アミンとしてブチルアミン,ピロリジン,
 およびジエチルアミンを用い,ジメチルスルホキシド(DMSO)中の反応を詳細に研究した。
 まず,反応中間体を追跡し,解析した結果,この反億が1,3一付加体とその脱プロトン体,
 および1,1一付加体とその脱プロトン体を中間体としてそれらが基質と箭平衡系をつくり,そこ
 から不可逆的に生成物を与え,その生成物に更にアミンが付加した化学種が生成するという全体
 のスキームをはじめて作り上げた。そして,4一位の羅漢基によってコースは違うけれども,各
 段階の反応は速度論的に分離して取り扱うことができるとした。
 ついで,基質と中間体との前平衡の平衡定数を求め,各系について,中間体の安定性と化学構
 造との関係を議論した。反応を速度論的に取り扱うために,定常状態中間体を仮定して速度式を
 つくり,解析の可能性を確立したうえで各基質について刻明に実験し,得られた速度定数と平衡
 定数をまとめて,化学構造と反応性を考察した。さらに,律速プロトン移動の系を巻一NO2体,
 4-CN体,および1,3,5一トリニトロベンゼンがつくる1,卜錯体の生成する系につい
 て確認している。
 まとめとして,第一アミンの反応は典型的なSB一一GA(特殊塩基一一般酸)機構を示すのに
 対し,第二アミンの反応では,反応位置の隣の二つのニトロ基の立体効果によって中間体の脱プ
 ロトンは遅くなるが,SB-GA機構は成り立つとした。
 以上述べたように,申請者長谷川喜範の研究は,標題の反応系を速度論的にはじめて完全に解
 析して機構を確立したものであり,その成果は芳香族求核置換反応機構の硯究として評価の高い
 ものとなっている。そして,本論文は本人が自立して研究活動を行うに必要な高度の研究能力と
 学識を有することを示している。よって長谷川喜範提出の論文は理学博士の学位論文として合格
 と認める。
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